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Диагностическая ценность метода ИФА
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О. П. ПОПОВА, Т. А. СКИРДА, И. М. ФЕДОРОВА, М. С. ПЕТРОВА, О. Ю. БОРИСОВА, 
С. Ю. КОМБАРОВА, С. В. БУНИН, М. В. ПЕНКИНА 
ФБУН МНИИЭМ им. Г.Н. Габричевского Роспотребнадзора, ГБУЗ ИКБ №1 ДЗ г. Москвы, Россия
Недостаточная эффективность используемых методов лабораторной диагностики коклюша в практическом здравоохранении
диктует необходимость расширения спектра средств верификации этой инфекции. В статье представлен анализ диагностиче-
ской ценности метода ИФА, который предусматривает выявление антител различных изотипов (IgM, IgG, IgA) к коклюшному
токсину и филаментозному гемагглютинину. Всего обследовано 279 детей, среди которых 114 были в возрасте до 1 года,
165 — старше 1 года. Использование метода ИФА в целом позволило подтвердить диагноз коклюша у 74,3 ± 2,6% больных.
При проведении сравнительного анализа его эффективности у детей различного возраста установлено, что в группе больных в
возрасте до 1 года выявлен значительный удельный вес серонегативных пациентов, составивших 46,1 ± 6,2%. Анализ частоты
выявления антител различных классов у непривитых детей разного возраста выявил отличия в характере динамики продукции
антител, превышающих пороговый уровень, в зависимости от сроков болезни и возрастных групп. Для пациентов раннего воз-
раста был характерен низкий удельный вес больных с диагностически значимыми показателями IgM-антител на 2—3-й неделях
болезни (например, на 2-й неделе у 6,7 ± 6,5% против 20,0 ± 7,9% и 50,0 ± 15,3 — 1—3 и 4—6 лет соответственно). Диагноз
коклюша у детей до 1 года был подтвержден преимущественно выявлением антител IgG класса, начиная с 4 недели болезни.
Сравнительный анализ частоты обнаружения антител различных классов у привитых детей показал значительный удельный вес
больных с диагностически значимыми уровнями IgA наряду с высоким уровнем продукции IgG, причем и на поздних сроках бо-
лезни, что позволяет принимать это во внимание как важный серологический критерий диагностики коклюша у привитых детей. 
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The Diagnostic Value of ELISA Method for Pertussis in Children 
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Because of low effectiveness of laboratory methods for diagnosing pertussis it is important to look for new ways of verification of this infection. The article presents
the analysis of the diagnostic value of ELISA method, which involves the identification of antibodies of different isotypes (IgM, IgG, IgA) to pertussis toxoid (PT) and
filamentous haemagglutinin (FHA). The study included 279 children: 114 were under 1 year of age, 165 — older than 1 year. The pertussis was confirmed in
74.3 ± 2.6% of patients by using ELISA method. A significant proportion of seronegative patients (46.1 ± 6.2 per cent) was revealed in the group of patients under
1 year. The pattern of production of antibodies in unvaccinated children was different. It depended on the age of the children and timing of illness. A low proportion
of diagnostically significant indicators of IgM-antibodies at 2—3 weeks of illness was typical for patients under 1 year of age (e.g. 6.7 ± 6.5% as compared to
20.0 ± 7.9% and 50.0 ± 15.3 — 1—3 and 4—6 years of age). The diagnosis of pertussis in children under 1 year of age was confirmed mainly by the detection of
IgG, starting from the 4th week of the disease. In the examination of vaccinated children diagnostically significant levels of IgA and IgG were identified (even in the
late stages of the disease). Thus, the results of the analysis show special significance of using ELISA method for the diagnosis of pertussis in vaccinated children.
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Верификация коклюша остается одной из ост-
рейших проблем детской инфектологии. Использование
недостаточно эффективных диагностических тестов, как
правило, является причиной гиподиагностики коклюша и
распространения инфекции. Актуальность совершенство-
вания лабораторной диагностики коклюшной инфекции
диктуется также сложностью клинической диагностики
легких и атипичных форм болезни, особенно на фоне ак-
тивного вовлечения в эпидпроцесс привитых детей стар-
шего возраста. Большие трудности составляет своевре-
менное установление диагноза в случаях сочетанного те-
чения коклюша с различными респираторными заболева-
ниями, что характерно для этой инфекции, особенно в
современных условиях [1—7]. 
Общепризнанно, что бактериологический метод,
один из наиболее часто применяемых лабораторных
средств, по-прежнему остается «золотым стандартом» ве-
рификации коклюша, хотя эффективность его не превы-
шает 10—20% [8—12]. Это обусловлено особенностями
возбудителя, его медленным ростом, контаминацией ис-
следуемого материала, поздним обследованием больных
и, зачастую, неправильным забором материала. Значи-
тельно снижает эффективность бактериологического об-
следования и предшествовавшая антибиотикотерапия. 
В связи с низким процентом бактериологического под-
тверждения для верификации коклюша в практическом
здравоохранении достаточно часто применяются сероло-
гические методы. В России до настоящего времени реак-
ция агглютинации (РА) являлась основным методом в се-
рологической диагностике. При этом выявляются антите-
ла к агглютиногенам коклюшного микроба. В течение
длительного времени этод метод использовался для оцен-
ки постинфекционного и поствакцинального иммунитета,
однако результаты исследований последних лет указыва-
ют на низкую чувствительность и нестандартность РА. Тит-
ры агглютининов находятся в сильной зависимости от
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бактериального штамма, использованного в качестве ан-
тигена, а выявляемые антитела не обладают протектив-
ной активностью, являются лишь свидетелями формиро-
вания иммунного ответа [12]. Вышеизложенное свиде-
тельствует о недостаточной информативности этого
серологического метода, в связи с чем за рубежом он
признан устаревшим. 
Современные серологические методы исследования
при коклюшной инфекции основаны на определении
уровня специфического иммунного ответа к определен-
ным антигенам или группе антигенов. Широкое использо-
вание метода ИФА с применением высокоочищенных ан-
тигенов коклюшного микроба началось с середины
1980-х годов за рубежом и несколько позже в России.
Многочисленные исследования, проведенные различны-
ми авторами, показали, что для серологической диагнос-
тики коклюша методом ИФА из всех имеющихся в на-
стоящее время очищенных антигенных препаратов кок-
люшной бактерии предпочтение должно отдаваться
коклюшному токсину и филаментозному гемагглютинину.
[13—15]. В настоящее время метод ИФА широко исполь-
зуется для верификации коклюша во многих странах, но
отсутствие отечественных и высокая цена зарубежных
тест-систем ограничивают его применение в России. На-
ряду с этим его применение для верификации коклюша
требует дифференцированного подхода к использова-
нию и интерпретации полученных результатов, что не на-
шло достаточного отражения в литературе.
В связи с этим целью наших исследований явилось
изучение диагностической эффективности метода ИФА
при коклюше у детей в зависимости от различных факто-
ров.
Материалы и методы исследования
Серологическая диагностика коклюша прово-
дилась методом ИФА с использованием тест-системы «Ri-
dascreen /Bordetella pertussis/» («R-biofarm AМG», Гер-
мания), позволяющей выявить антитела различных клас-
сов (IgM, IgG, IgA) к коклюшному токсину и филаментоз-
ному гемагглютинину. При этом использовали набор ре-
агентов, разрешенных для применения в полуколичест-
венном и количественном форматах. Пороговый уровень
для антител класса IgM составлял 17 Ед/мл, IgG —
18 Ед/мл, IgA — 26 Ед/мл. Исследования проводились в
лаборатории эпидемиологии кокковых инфекций ФБУН
МНИИЭМ им. Г.Н. Габричевского Роспотребнадзора. 
Всего обследовано 279 детей, госпитализированных
в специализированное отделение ГБУЗ «ИКБ №1» ДЗ
г. Москвы, среди которых 114 были в возрасте до 1 года,
165 — старше 1 года. Возрастная структура в младшей
возрастной группе была следующей: детей 1—3 месяцев
было 54 (47,4 ± 4,7%), 4—6 месяцев — 31 (27,2 ± 4,2%),
7—12 месяцев — 29 (25,4 ± 4,1%). В другой возрастной
группе дети 1—3 лет составили 37,0 ± 3,6% (61 ребе-
нок), 4—6 лет — 28,4 ± 3,5% (47 детей), 7—12 лет —
34,5 ± 3,7% (57 детей). Распределение больных в зависи-
мости от сроков обследования представлено в таблице 1.
Дети в возрасте до 1 года и старше были сопоставимы по
срокам обследования на 2—4 неделях болезни. Так, на
2-й неделе обследовано 18,4 ± 3,6% и 17,6 ± 3,0%,
3-й — 44,7 ± 4,7% и 35,2 ± 3,7%, 4-й — 28,7 ± 4,2% и
30,0 ± 3,6% детей соответственно. В более поздние сро-
ки в 2 раза чаще были обследованы больные старше
1 года (табл. 1). 
При анализе прививочного анамнеза установлено,
что среди больных в возрасте до 1 года преобладали де-
ти, непривитые против коклюша, составившие 87,7 ±
± 3,1%. В группе детей старше 1 года обращало на себя
внимание, что больные 1—3 лет также были преимущест-
венно непривитые (в 59,0 ± 6,3% случаев), а 24,6 ± 5,5%
не получили полный курс вакцинации. Лишь 16,4 ±
± 4,7% больных в этой возрастной группе были вакцини-
рованы согласно календарю прививок. Вакцинальный
статус детей 4—14 лет характеризовался тем, что в
большинстве случаев (в 72,7 ± 3,5%) они были привиты
против коклюша.
Результаты и их обсуждение
Нами проведен анализ диагностической цен-
ности метода ИФА у больных коклюшем в зависимости
от различных факторов: возраста детей, сроков болезни,
вакцинального статуса. 
В результате проведенных исследований установле-
но, что использование метода ИФА в целом позволило
подтвердить диагноз коклюша у 74,3 ± 2,6% больных.
Причем наши исследования показали, что путем выявле-
ния антител IgМ класса, превышающих пороговый уро-
вень, диагноз коклюша установлен у 5,7 ± 1,8% больных,
IgМ и IgG — 9,7 ± 2,2%, сочетанием IgМ, IgG и IgА — у
16,6 ± 2,8%, Ig A и IgG –у 20,5 ± 3,0%, только IgG —
21,7 ± 2,9% (рис. 1). При сравнительном анализе диаг-
ностической информативности метода ИФА у детей до и
Таблица 1. Распределение больных в зависимости от возраста и от сроков обследования
Возраст Число больных
2 неделя 3 неделя 4 неделя 5—6 неделя
абс. 
число % ± m
абс. 
число % ± m
абс. 
число % ± m
абс. 
число % ± m
До 1 года 114 21 18,4 ± 3,6 51 44,7 ± 4,7 32 28,0 ± 4,2 10 9,2 ± 2,7
Старше 1 года 165 29 17,6 ± 3.0 58 35,2 ± 3,7 49 30,0 ± 3,6 29 17,3 ± 2,9
Всего 279 50 17,9 ± 2,3 109 39,0 ± 2,9 81 29,0 ± 2,7 39 14,0 ± 2,1
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старше 1 года установлено, что в младшей группе детей
выявлен значительный удельный вес серонегативных па-
циентов, составивших 46,1 ± 6,2%. В то время как у боль-
ных старшего возраста удельный вес таких детей не пре-
вышал 6,0 ± 2,6% (P < 0,001) (рис. 2). Установлено, что у
детей до 1 года значительно реже выявлялись антитела
IgМ класса — у 4,6 ± 2,6% против 20,8 ± 3,9% у детей
старшего возраста (P < 0,001). У больных раннего воз-
раста диагноз коклюша преимущественно устанавливал-
ся на основании выявления антител IgG класса, которые с
одинаковой частотой ( у 7,7 ± 3,3%) выявлялись в сочета-
нии с IgМ и IgА, а у 33,8 ± 5,9% обнаружены только IgG.
В группе детей старше 1 года значительно чаще наблю-
дались больные, у которых были выявлены антитела IgG и
IgА классов выше пороговых значений в ассоциации, со-
ставивших 27,4 ± 4,3%, а также сочетанием 3-х классов
иммуноглобулинов (М,G,А) (у 29,1 ± 4,3%).
Далее нами проведен анализ частоты выявления анти-
тел различных классов у непривитых детей в различных
возрастных группах в зависимости от сроков болезни. Ре-
зультаты показали, что при обследовании на 2-й неделе
заболевания коклюшем диагностически значимые уровни
IgМ среди детей до 1 года были выявлены у 6,7 ± 6,5%
против 20,0 ± 17,9% у детей 1—3 лет и 50,0 ± 15,3% 4—
6 лет (P < 0,05) (рис. 3). При обследовании детей на 3-й
неделе болезни отмечается увеличение удельного веса
детей с высокими показателями антител этого класса во
всех возрастных группах, кроме детей до 1 года. Так, об-
наружение диагностически значимых уровней антител
IgМ класса позволило подтвердить клинический диагноз
у 50,0 ± 25,0% больных коклюшем 1—3 лет и 66,7 ±
± 27,2% 4—6 лет и у всех детей 7—14 лет. Наряду с этим
в эти сроки обследования у значительного числа детей
были выявлены антитела IgG класса выше порогового
уровня во всех возрастных группах. При этом удельный
вес таких больных и среди детей в возрасте до 1 года со-
ставил 57,1 ± 9,4%. Необходимо отметить, что оценка
уровня продукции ангител IgG класса у детей до 3 меся-
цев проводилась с учетом результатов серологического
тестирования матерей методом ИФА. В отличие от других
возрастных групп, у 25,0 ± 16,0 % детей 1—3 лет выявле-
ны антител класса Ig А выше порогового уровня. На 4-й
неделе от начала заболевания диагностически значимые
цифры иммуноглобулинов этого класса выявляли у всех
больных 4—6 и 7—14 лет, а также у 12,5 ± 8,3% и 25,0 ±
± 15,3% в возрасте до 1 года и 1—3 лет соответственно.
Одновременно отмечалось дальнейшее увеличение
удельного веса детей с высоким уровнем антител IgМ
класса, причем, в наибольшей степени, у детей более
старшего возраста. Обнаружение антител IgG класса
выше порогового уровня позволило подтвердить диагноз
коклюша в эти сроки исследования у большинства детей
(у 50,0 ± 25,0% больных в возрасте до 1 года, 75,0 ±
± 15,3% — 1—3 лет и у всех пациентов 4—14 лет). На 5-й
неделе заболевания коклюшем увеличивается число
больных с диагностическими значениями антител Ig А
класса, в том числе и среди детей в возрасте до 1 года (у
50,0 ± 25,0%). Наряду с этим диагноз коклюша у детей
может быть установлен также на основании выявления
высокого уровня антител IgG класса у всех детей.
Наиболее сложной и важной проблемой остается ла-
бораторное подтверждение коклюша у привитых детей.
Как показывает практический опыт, особые трудности
вызывает интерпретация результатов серологического
исследования. В связи с этим был проведен анализ диаг-
ностической ценности метода ИФА при обследовании
привитых детей различного возраста в зависимости от
сроков болезни. Обращало на себя внимание, что удель-
ный вес больных с многократно превышающим порого-
вый уровень антителами IgG класса был высоким на всех
сроках заболевания независимо от возраста, что свиде-
тельствовало о вторичном типе иммунного ответа (рис. 4).
Вместе с тем были выявлены различия в частоте выявле-
ния других изотипов иммуноглобулинов. Так, при обсле-
довании детей в возрасте 1—3 лет на 2-й неделе от нача-
ла заболевания диагноз коклюша был подтвержден выяв-
лением превышающих пороговый уровень антител IgМ
класса у 33,3 ± 19,2%, IgG — у 100%, IgА — 50,0 ±
± 20,4%. На 3-й неделе исследования отмечается увели-
чение удельного веса детей с диагностически значениями
антител IgМ и IgА классов, достигая 57,1 ± 18,7% и 85,7 ±
± 13,2% соответственно. При обследовании на 4-й неде-
ле болезни происходит некоторое уменьшение доли та-
ких детей: антитела IgА класса выявлялись у 33,3 ±
± 19,2% , а IgМ — у 66,7 ± 19,2% детей. При анализе
Рисунок 1. Выявление различных классов антител у больных
коклюшем при обследовании методом ИФА
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Рисунок 2. Выявление различных классов антител у больных кок-
люшем различного возраста при обследовании методом ИФА
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результатов исследования детей 4—6 и 7—14 лет уста-
новлено, что антитела IgМ и IgА классов выявлялись так-
же чаще на 3—4 неделях болезни. Так, удельный вес
больных с высоким уровнем антител IgМ класса в эти
сроки составлял 60,0 ± 21,9% и 60,0 ± 21,9% у детей 4—
6 лет, 75,5 ± 14,4% и 50,0 ± 20,4% — 7—14 лет. Выявле-
ние превышающих пороговый уровень антител IgА класса
позволило установить диагноз коклюша на 3-й неделе бо-
лезни в группе детей 4—6 лет у 40,0 ± 10,0 %, 7—14 лет —
у 100% больных. В дальнейшем, и при обследовании де-
тей на более поздних сроках заболевания коклюшем, в
отличие от детей 1—3 лет, в этой группе больных удель-
ный вес пациентов с диагностически значимыми показа-
телями антител IgА класса оставался высоким. Так, на 4-й
неделе болезни это имело место у 80,0 ± 17,8% (P <
< 0,05) и 83,3 ± 15,2% детей 4—6 и 7—14 лет соответ-
ственно. Обращало на себя внимание, что и на 5 неделе
заболевания коклюшем выявление антител IgА класса,
превышающих пороговый уровень, позволяло подтвер-
дить диагноз коклюша у 75,0 ± 21,6% детей 4—6 лет,
63,6 ± 11,0% — 7—14 лет.
Важно подчеркнуть, что в целом диагноз коклюша у
привитых детей был верифицирован выявлением высоких
диагностических значений антител только IgG класса у
29,2 ± 4,2%, ассоциации IgG и IgM — у 10,0 ± 2,7 %,
IgG и IgА — у 34,2 ± 4,3 %, IgG, IgM и IgА — 26,6 ±
± 4,0%.
Заключение
Таким образом, изучение частоты выявления
отдельных классов иммуноглобулинов показало различ-
ную диагностическую ценность метода ИФА в зависи-
мости от сроков заболевания коклюшем, возраста боль-
ных и вакцинального статуса. Наши исследования пока-
зали недостаточную эффективность этого метода для
верификации коклюша у детей в возрасте до 1 года,
обусловленную особенностью антителогенеза у этих
больных, а именно низкой продукцией иммуноглобули-
нов класса М. Метод ИФА может быть широко использо-
ван для диагностики коклюша у детей других возрастных
групп, при обследовании которых выявляются диагности-
ческие уровни антител IgМ, начиная со 2-й недели, с на-
Рисунок 3. Частота выявления диагностически значимого уровня антител при коклюше у непривитых детей в зависимости от воз-
раста в разные сроки болезни (%)
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растанием на 3—4-й неделях болезни, наряду с выявле-
нием антител других классов — IgА и IgG. Несомненным
преимуществом метода является возможность его исполь-
зования для диагностики коклюша у привитых больных.
Анализ динамики появления диагностически значимых
уровней антител различных классов у вакцинированных
детей выявил значительный удельный вес больных c высо-
кими показателями антител как IgG, так и IgА классов,
причем и на поздних сроках болезни. Это позволяет ут-
верждать, что выявление специфических антител IgА
класса может служить важным серологическим критери-
ем диагностики коклюша у привитых детей различного
возраста, особенно старших возрастных групп, у кото-
рых преобладают легкие формы болезни. Оптимизация
верификации коклюша будет способствовать регистра-
ции истинного уровня заболеваемости. 
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